





Rapid response of the steatosis-sensing hepatokine LECT2 during 












 Dieting is an effective treatment for overnutrition diseases, such as type 2 
diabetes and fatty liver. However, dieting often leads to repeated cycle of 
weight loss and regain. Little report is available as rapid responding serum 
markers of overnutrition that predict weight change during dieting induced 
weight loss and regain.  
The present findings confirm that leukocyte cell-derived chemotaxin 2 
(LECT2), an obesity-associated hepatokine, is rapid responding 
overnutrition markers during diet-induced cycles of weight loss and gain. 
When diets were switched from a high fat diet (HFD) to a regular diet (RD) 
in obese mice, body weight decreased slowly but serum LECT2 levels 
decreased rapidly. Similarly, when diets were switched from a RD to a HFD 
in lean mice, body weight was elevated slowly but serum LECT2 levels 
increased by 1.6 times within 4 days. Serum LECT2 levels showed positive 
correlate with body weight, serum insulin levels, serum glucose levels and 
liver triglyceride content but not with adipose tissue weight.  
These data demonstrate that serum LECT2 levels change prior to body 
weight change in response to switches diets and suggests that measurement 












Leukocyte cell-derived chemotaxin 2 (LECT2) に注目した。これまでの研究で
LECT2は肥満者の肝臓でその発現が上昇し、骨格筋特異的にインスリン抵抗性







































に減少し切り替え後 30 日で RD 群と同等まで低下した。一方で、血中 LECT2
濃度は切り替え後急激に減少し、10日目には RD 群と同等まで低下した。食餌
を 1ヶ月間の RDから HFDに切り替えたとき、切り替え後体重はなだらかに上
昇し切り替え後 40日で HFD群と同等まで上昇した。一方で、血中 LECT2濃
度は切り替え後急激に上昇し、切り替え後 4 日目には RD 群比較すると約 1.6
倍まで上昇した。 















A肝臓中性脂肪含有量 B:血中インスリン濃度 C:内臓脂肪重量 
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Figure 3.リバウンド実験後の血中 LECT2濃度と肝臓中性脂肪含有量の相関 
4, インスリンによる LECT2発現抑制の検討 























Figure 4. インスリン処置による LECT2プロモーター活性の検討 
Figure 5. 初代培養肝細胞におけるインスリンの LECT2発現への影響 
【考察】 
①食種変更時に、血中 LECT2濃度は体重よりも早期にダイナミックに変化した。
この結果は、LECT2は食種変更を鋭敏に感知する過栄養マーカーであることを
示唆する。 
②リバウンド後では、脂肪肝やインスリン抵抗性が改善し、脂肪蓄積が増悪し
た。この結果は、リバウンドは生体に良い影響を与える反面、悪い影響も与え、
それは臓器毎に異なることを示唆する。 
③血中 LECT2 濃度は肝臓中性脂肪含有量と強い正相関を示した。この結果は、
LECT2 は脂肪肝の程度を判別できる脂肪肝マーカーとなり得る可能性を示唆
する。 
④LECT2プロモーター上のインスリン作用領域は、-4200 bp内には確認できな
かった。この結果は、さらに上流の位置にインスリン作用領域が存在すること
を示唆する。また、初代培養肝細胞において食後をミミックした細胞では、イ
ンスリンは LECT2発現を上昇させた。この結果は、食後状態時にはインスリン
は LECT2産生を上昇させることを示唆する。 
 
【総括】 
本研究結果は LECT2 が過栄養マーカー及び脂肪肝マーカーとして応用出来る
可能性を示唆する。リバウンドは臓器毎に異なる影響を与えることを示唆する。
食後状態時ではインスリンは LECT2発現を上昇させることを示唆する。 

